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Devenir du Pyruvate 


G1 ucose 




Le pyruvate est le substrat : 


■ En anaerobiose, de la fermentation lactique ou 
alcoolique (chez certaines levures). 

■ En aerobiose de la decarboxylation oxydative en acetyl 
Co-A qui : 

- ou bien est le substrat des voies anaboliques (ex 
synthese des acides gras) 

- ou bien entre dans le cycle de l’acide citrique 

(cycle de Krebs). 
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Le pyruvate entre dans la mitochondrie grace a une permease 

La reaction de decarboxylation oxydative du pyruvate en acetylCoA est 
catalysee par la pyruvate deshydrogenase; complexe multienzymatique : 

3 enzymes: - Ei : Pyruvate deshydrogenase (decarboxylase) 

- E 2 : Dihydrolipoyl transacetylase 

- E 3 : Dihydrolipoyl deshydrogenase 

5 co-enzymes: - Thiamine pyrophosphate (TPP) (vitamine Bl) : coenz de El 

- Coenzyme A (CoA) (vitamine B5) : coenzyme de E2 

- Lipoate: coenzyme de E2 

- FAD (vitamine B2) et NAD (vitamine PP) : coenzymes de E3 
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Le pyruvate entre dans la mitochondrie grace a une permease 

La reaction de decarboxylation oxydative du pyruvate en acetylCoA est 
catalysee par la pyruvate deshydrogenase; complexe multienzymatique : 


3 enzymes 
5 co-enzymes 
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Formation de PAcetvl-CoA 
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Inner mitochondrial 
membrane 


1. La navette du glycerol 3 phosphate 


NADH + H + 


NAD + 


- 1 NADH,H+ -► 1FADH2 2ATP 

- Energetiquement moins avantageuse. 

- plus rapide 
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2. La navette Malate — Aspartate 


Inner mitochondrial 
membrane 


Aspartate 4 
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1 NADH,H+ -► 1NADH,H+ -► 3ATP 
Energetiquement plus avantageuse. 
Moins rapide 
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Cycle de KREBS 

1. Definition 

2. Role 

3. Localisation 

4. Etapes du cycle de KREBS 

5 . Regulation 

6. Bilan energetique 
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Hans Krebs, 1900-1981 


Le cycle de Krebs a ete elucide grace aux travaux de Hans Krebs en 1937. Prix 
Nobel de medecine en 1953. 

Le cycle de KREBS = Cycle de l’acide Citrique = Cycle des acides 
Tricarboxylique 

La voie du catabolisme oxydatif aerobie de l’acetyl-coenzyme A en C02 


Enlevement d’atome 
d’hydrogene qui sont 
pris en charge par le 
NAD+ et le FAD 


En presence d’02 
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Acetyl- co enzyme A 


Acetyl-coA provient de : 




la decarboxylation oxydative du pyruvate 
de la B oxydation des acides gras 


de la degradation de certains aminoacides en C02. 


Le cycle de Krebs est une voie commune au catabolisme 
des glucides, des lipides et des proteines. 
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Stage 2 
Acetyl-CoA 
oxidation 
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Le cycle de Krebs presente un double interet : 

Production d’energie : 90 % de l’energie produite dans les cellules 
aerobies provient du cycle de Krebs en relation avec la chaine de transport 
des electrons et la phosphorylation oxydative . 

Le cycle fournit egalement des intermediaires pour les biosyntheses, 


II participe a la fois au catabolisme et a Tanabolisme, il est dit Amphibolique. 
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Elle a lieu dans toutes les cellules de l’organisme a une exception 
pres : les Globules rouges ( depourvus de mitochondries) 


Elle est mitochondriale 
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Vue d’ ensemble 

Ensemble coordonne de 
8 reactions qui 
catabolisent l’AcetylCoA 

J 

Se deroule en aerobiose, 
dans la matrice 
mitochondriale 

- 7 enzymes solubles 

- 1 enzyme fixe dans la 
membrane interne : la 
succinate deshydrogenase 
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TCA 


1. Formation 
du Citrate 
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- Irreversible. 

- Site de regulation. 

- Catalysee par la citrate synthase. 

- C’est une reaction de condensation entre P acetyl coA 
et TOxaloacetate . 
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2. Isomerisation 


CH 2 — COO 
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Isocitrate 


du Citrate en 
Isocitrate 


- Reversible. 

- Catalysee par Paconitase (isomerase) 

- Isomerisation en 2 temps par deshydratation liydratation. 
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TCA 



3. Decarboxylation 
oxydative de 
l’isocitrate en 
a cetoglutarate. 
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a-Ketoglutarate 


- Irreversible, 

- Site de regulation. 

- Catalysee par l’isocitrate deshydrogenase a Coenzyme NAD. 

- Reduction du NAD en NADH2 et liberation d’un C02 
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TCA 


CoA-SH 





4. Decarboxylation 
oxydative de l’a- 
cetoglutarate en 
succinyl-CoA 
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- Irreversible. 

- site de regulation. 

- Catalysee par Pa cetoglutarate Deshydrogenase 
(complexe multienzymatique a 5 Co-enzymes). 

- Reaction similaire a la PDH. 

- Reduction du NAD en NADH2 et liberation d’un C02 
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5. Formation du 
Succinate 
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reversible. 

Catalysee par la succinyl Co-A synthetase 

Reaction de clivage du tiiioester (liaison riche en energie) couplee a 
la phosphorylation du GDP. 

Production de GTP et regeneration du Co-enzyme A. 
Regeneration de l’ATP par le GTP sous Faction d’une adenosine 
diphosphokinase 


ADP + GTP 


ATP + GDP 
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6. Deshydrogenation 
du Succinate en 
fumarate 
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- Reversible. 

- Catalysee par la succinate deshydrogenase liee a la membrane 
mitochondriale interne, appelee aussi complexe II de la chaine 
respiratoire. 

- Reduction du FAD en FADH2 
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7. Hydratation du 
Fumarate en 
Malate 



- Reversible 

- Catalysee par la fumarase. 
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8. Regeneration 
de l’oxaloacetate. 
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- Reversible. 

- Catalysee par la malate deshydrogenase. 

- Reduction du NAD en NADH2 
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5. Regulation 
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6. Bilan energetique 


Reaction enzymatique 

3. Isocitrate deshydogenase 

4. acetoglutarate deshydrogenase 

5. Succinyl CoA Synthase 

6. Succinate deshydrogenase 
8. Malate deshydrogenase 



\ 

Bilan 

+1 NADH,H+ 

+1 NADH,H+ 

+GTP 
+ FADH2 
+ NADH.H+ 



TOTAL 


1 ATP + 3 NADH.H+ + 1 FADH2 




Acetyl CoA + 3 NAD+ + FAD + GDP + Pi + 2 H20 -► 2 C02 + 3 NADH + FADH2 + GTP + 2 H + CoA 
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La chaine respiratoire 

■ La transformation de l’energie du NADH, H + et FADH2 en ATP 
est realisee par « phosphorylation oxydative ». 

■ La phosphorylation oxydative designe le processus par lequel de 
l’ATP est forme, lorsque des electrons sont transferes du NADH,H+ ou 
du FADH2 a l’oxygene, par une serie de transporteurs d’electrons situes 
dans la membrane interne de la mitochondrie (chaine respiratoire) 
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La chaine respiratoire 
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Bilan energetique 

de l’oxydation 

complete d’une 
molecule de 
Glucose 
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mm 

FADH 2 ATP 

Cytoplasm 

Glucose — » glucose 6-phosphate 


-1 

Fructose 6-phosphate — > fructose 1,6-hisphosphate 


4 

Glyceraldehyde 3-phosphate — » glycerate 1,3-bisphosphate 

+2 


Glycerate 1,3-bisphosphate — > glycerate 3-phosphate 


+2 

Phosphoenolpyruvate — > pyruvate 


+2 

Mitochondria 



Pyruvate — » acetyl CoA 

+2 



TCA cycle 

Oxidation of isocitrate, ct-ketoglutarate, and malate +6 


Oxidation of succinate +2 

GDP -» GTP 

+2 

Oxidative Phosphorylation 

2 NADH from glycolysis 

+6 (4) b 

2 NADH from pyruvate — > acetyl CoA 

+6 

6 NADH from TCA cycle 

+ 18 

2 FADH 2 from TCA cycle 

+4 

Total ATP 

+38 (36) 
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